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分泌促性腺激素(GtH)作用于性腺 , 促使性腺组织产生类固醇激素直接作用于生殖细胞 , 引起生殖细胞发育成熟和排卵。
同时 ,类固醇激素也会反馈抑制 GnRH 和 GtH 的分泌。在类固醇激素的代谢过程中 , 需要多种酶参与催化 ,其中一种酶
称为芳香化酶(aromatase), 在其中起着关键的作用。许多研究表明 ,芳香化酶能够催化某些雄激素(如睾酮和雄烯二酮)
转化为雌激素。这一转化过程对鱼类 、鸟类 、爬行类和两栖类等脊椎动物的性分化和性腺发育是必不可少的[ 1 ～ 8] 。本文




酶抑制剂能抑制或降低芳香化酶的活性 ,妨碍类固醇激素的正常代谢途径 , 使类固醇激素的生成量发生变化 , 从而影响
了鱼类正常的性分化和性细胞发育。现就各种方法作一简要介绍:(1)体内埋法植是将抑制剂做成硅胶药丸埋植入鱼体
内 ,让药物逐渐释放到血液中 , 进入组织内发生作用 ,然后测定血液中类固醇激素(如 17β—雌二醇)的生成量 , 观察性腺
细胞发育进程 ,间接了解芳香化酶活性在鱼类性腺细胞发育中的作用;(2)浸泡方法是将抑制剂溶解于培养液中浸泡胚
胎或幼体 ,抑制剂经皮肤和鳃组织进入体内发挥作用 , 持续处理一段时间后 , 检查实验动物的性别分化和性腺发育情况 ,
此种方法主要用于研究类固醇激素对鱼类性分化的影响;(3)离体组织研究方法是将鱼体内主要产生芳香化酶组织(如
脑和脑垂体)移到体外进行组织培养 , 通过测定代谢产物的含量来确定芳香化酶活性的高低。具体做法是将被测组织捣
粹做成匀浆 ,加入氚标记的雄激素(如雄烯二酮和睾酮),在一定的环境条件下 , 经过一段时间的孵育后 ,以放射免疫测定
法(RIA)及其他方法测定样品中雌激素(如雌酮和雌二醇)的含量 , 从中得出芳香化酶催化雄激素转化为雌激素的能
力[ 10 , 11] 。此种方法主要用于测定不同组织间芳香化酶的活性。
常采用的芳香化酶抑制剂有类固醇型的抑制剂 ,如 ATD(androstatrienedione, 雄烷二酮)和 4OH(4-hydroxyandrostenedione , 4
-羟雄烯二酮)以及非类固醇型的抑制剂(如Fadrozole-CGS16949和 Letrozole-CGS20267)。
　　　　　










类)脑和垂体中的水平比其他脊椎动物高出 100 倍[ 12] 。进一步研究发现 , 芳香化酶还存在于鱼类的性腺中[ 12 ～ 14] 。鱼类
体内雌激素的生成量与芳香化酶的活性有关 , 成熟金鱼(Carassius auratus)和琵琶鱼(Opsanus tau)芳香化酶主要集中在脑
垂体和前脑 ,它们中的神经内分泌组织能够产生大量的雌激素。琵琶鱼延脑和脊髓前部产生雌激素的量高于中脑和后
脑以及脊髓的其它部分[ 15] 。 产生芳香化酶有特定的区域和特殊的分泌细胞类群 , 莫桑比克罗非鱼(Oreochromis
mossambicus)脑垂体中产生芳香化酶的主要部位是在 PPD(proximal pars distalis , 间叶)区 , 它产生芳香化酶的量比 NIL















高[ 15] , 为 3.6 pmol·mg-1·h-1;琵琶鱼次之[ 15] ,为 1.6 pmol·mg-1·h-1;其他种类如大西洋鲑鱼(Salmo salar)[ 20] , 0.6 pmol·




垂体中芳香化酶的活性比雄大杜父鱼高得多 , 合成雌激素的量显著多于雄鱼[ 21] 。成熟的和未成熟的雄性大西洋鲑鱼脑
部和脑垂体组织能将雄烯二酮转化为雌酮和 17β —雌二醇 ,由于成熟的雄性大西洋鲑鱼脑部芳香化酶活性比未成熟的个
体高 ,因此合成雌激素的能力比未成熟的个体强 ,尤其是端脑和间脑两部分[ 20] 。脑垂体合成雌激素的能力在未成熟雌
鱼和未成熟雄鱼之间没有区别[ 20] 。莫桑比克罗非鱼脑垂体中 RPD(rostral pars distalis , 前叶)和 PPD 两区域芳香化酶活性
的差别雌雄之间不明显 ,但小脑中雌鱼的含量高于雄鱼 , 而神经垂体中叶则雄鱼高于雌鱼[ 16] 。金鱼生殖季节期间脑部




低[ 24] 。金鱼和三刺鱼脑中芳香化酶的活性生殖季节高于非生殖季节[ 19 , 22] 。日本鳗鲡(Anguilla japonica)血液中 17β —雌




在卵母细胞胚泡迁移阶段 , 过高的芳香化酶活性会抑制日本鳗鲡 17α, 20β 双羟孕酮的形成 ,并妨碍卵母细胞的成熟和排
卵[ 25] 。大眼 鲈(Stizostedion vitreum)和金鱼在产卵之前体内芳香化酶的活性受到调节而降低[ 22, 26] 。Young 等[ 27]以马苏
大麻哈鱼(Oncorhynchus rhodurus)滤泡膜颗粒细胞层分泌 17β—雌二醇的水平来研究芳香化酶活性随性细胞发育过程的变
化。结果表明 ,颗粒细胞层 17β —雌二醇在卵黄形成期呈上升趋势 , 到卵黄形成末期达到最高峰 , 之后迅速下降 , 卵子成
熟时达到最低点。综合以上的研究结果可以认为 ,芳香化酶通过催化雄激素转化为雌激素 , 促使肝脏合成卵黄蛋白原 ,
保证了卵母细胞的卵黄生成和积累 ,使得卵子的发育能够正常地进行。因此 ,可以认为芳香化酶的活性对鱼类卵母细胞
的发育有重要作用。一种胎生虹 (Poecilia reticulata)怀孕期的长短与芳香化酶的活性高低有关 , 当芳香化酶的活性较
高时 ,怀孕期缩短[ 28] 。一般情况下 ,大西洋鲑鱼要在海里生活一段时间再洄游到淡水中进行产卵繁殖 ,但有些雄性的大
西洋鲑鱼在入海之前性腺就已成熟。这种早熟现象 , Rowe等[ 29]认为与芳香化酶的活性有关。
利用芳香化酶抑制剂来研究性类固醇的芳构化过程在鱼类性别分化过程的作用已有报道。 Piferrer 等[ 6 , 30]以浓度为
10 mg·dm-3的非类固醇型芳香化酶抑制剂 Fadrozole浸泡性未分化的大鳞大麻哈鱼(Oncorhynchus tshawytscha)2 h , 使原来
具有雌性遗传基因的个体发育成表现型的雄鱼 , 其精巢大小和组织结构与正常雄鱼精巢无差异 ,并能完成整个精子形成




或血液中性激素的调节。切除性腺的雄性大西洋鲑鱼 , 其脑中芳香化酶活性降低 ,如果再给以埋植睾酮或 11-酮基雄烯
二酮 ,脑中芳香化酶活性就会提高[ 24] 。其他的研究也表明 , 睾酮对脑中性类固醇激素的芳构化作用有正面的影响 ,它能
促进金鱼[ 22]和美洲鳗鲡[ 31]脑中性类固醇激素芳构化过程的进行。以睾酮处理的虹鳟 , 其脑垂体中芳香化酶活性提
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高[ 32] 。 17β-雌二醇也会提高金鱼脑中芳香化酶的活性 , 而 5α-双羟睾酮则不会影响其活性[ 22] 。Manninig 和 Kime[ 33] 认
为 ,卵黄形成期芳香化酶的活性高 , 卵黄形成末期芳香化酶活性降低 , 调节这一变化过程是卵巢本身而非脑垂体。在神
经组织或腺体组织中芳香化酶活性分别有不同的调节机制。例如以雌激素或可被芳构化的雄激素处理金鱼 , 结果使金
鱼脑中芳香化酶的活性提高 , 但脑垂体中芳香化酶活性不受影响[ 14] 。芳香化酶的活性也会影响促性腺激素的分泌 ,
Crime等[ 34]发现 , 虹鳟体内促性腺激素的含量随芳香化酶活性的提高而增加。类固醇型芳香化酶抑制剂 ATD 会抑制睾
酮刺激脑垂体分泌促性腺激素
[ 34]
。给大西洋鲑鱼埋植含有不同芳香化酶抑制剂(ATD , 4OH 和 Fadrozole)硅胶药丸 ,结果
埋植ATD 和 Fadrozole的个体 ,其脑中芳香化酶的活性低于对照组;而埋植 4OH的个体与对照组无差异。 通过测定血液
中雄激素 11-酮睾酮和孕激素 17α, 20β 双羟孕酮的含量 ,发现 ATD 和 Fadrozole明显降低 17α, 20β 双羟孕酮的水平 ,但不
影响 11-酮睾酮的含量;而 4OH 却会降低 11-酮睾酮的含量。ATD和 4OH 两者均会提高成熟雄鱼的比例[ 35] 。
6　结论与展望
对鱼类芳香化酶活性的研究是鱼类生殖内分泌学和生殖生理学研究的前沿领域之一 ,经十几年的研究 , 在某些方面
已取得进展。如已有的研究初步表明 ,芳香化酶在鱼类性分化过程中具有重要作用 ,鱼类卵母细胞中卵黄的形成也需要
性类固醇的芳构化过程。对鱼类芳香化酶活性的研究 ,目前仅限于少数硬骨鱼类 ,其他多数硬骨鱼类或软骨鱼类是否存





, 4OH 对鳄鱼胚胎精巢的发育没有明显的作用 , 但对其他脊椎动物性分化
和胚胎精巢的发育有着重要的影响。在脊椎动物雄性精子发生和形成以及精巢发育过程中芳香化酶起什么作用? 脊椎
动物不同类群之间 ,甚至不同种类之间 , 是否存在不同的芳香化酶活性调节机理? 这些都是今后要探讨的课题。关于芳
香化酶的调节机理较为复杂 ,有些研究结果不尽一致 ,还没有形成统一的看法。目前只知道与性激素含量的变化有关 ,
与其他因素的关系如何 ,也还需要进一步的探讨。
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